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Oral doses of 4 to 8 nig psilocybin and psilocin elicit vegetative symptoms and 
mental changes lasting several hours. These effects are identical with those elicited 
by the fresh or dried mushroom. 

The structural formulae of the two substances have been elucidated and cor firmed 
by synthesis. Psilocybin is 0-phosphoryl-4-hydroxy-co-N,N-dimetliyl-trypt amine. 
Psilocin is dcphosphorylated psilocybin, i.e. 4-hydroxy-eo-N, N-dimethyl-trypt amine. 

Psilocybin and psilocin are the first natural indole derivatives found which 
possess a hydroxyl group in position 4. Jn addition, psilocybin is the first natural 
indole derivative found to contain phosphorus. 



Pharmazeutisch-chemisches Laboratorium Sandoz, B isel, 

und Laboratoire de Cryptogamie 
du Museum National d’Histoirc Naturelle, Pari; 


169. Alkaloide aus Conopharyngia durissima Stapf 
Isovoacangin, Gonopharyngin, Conodurin und Conoduramii. 
von U. Renner, D.A. Prins und W. G. Stoll 

(11. VI. 59) 


Die nach clem botanischcn System von Englicr-Prantl 1 ) zum Subtribus f aber- 
naemontaninae der Familie Afiocynaceae zalilendcn Gattungen Tabernanihe, Taber - 
naemontana, Voacanga, Stemmadenia, Ervatamia und Gabunea waren in jiingsti r Zeit 
Gegenstand chemischer Untersuchungen. Hirer nahen botanischcn Vcrwandt schaft 
entsprcchcnd fiihrcn die untersuchten Arten Alkaloide desselben Struktui typ’ is, die 
als Dcrivate des Ibdgamins aufgefasst werden kbnncn. 


Tabclle 1. Jbogamitt und vermandte 1 sochinuclidinalkalaide 

T <! 



cn» 


CH, 


(lloziffcrung vgl. 2 )) 


Alkaloid 

K. 

. II 

Alkaloid 

r 3 = cooed. 

R, 

R 2 

Ri 


1. Ibogatnin . . . 

11 

II 

V. Coronaridiu . . 

H 

•i 

It. lbogain .... 

och 3 

II 

VI. Voacangin . . 

OC.H, 

4 

III. Tabeniantliiu 

11 

0(41., 

VII. Isovoacangin 

11 

ogh 3 

IV. 

OCM, 

OCII., 

VIII. Gonopharyngin 

oc;h 3 

o< :h. 


*) A. Iinc.I-ur & K. Pkanti., «I)io natiirliclH'ii Pflanzcnfatnilicn>), Leipzig 1895. 


Die Kt 
(II) undT< 

als Strukt 
Inhaltsstol 
den und di 
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Familie A 
Morpholog 
bekannten 


Tabelle, 



Tabe 


Cono 


Eriia 
co. 
ilit 


Stem 
ga i 
do. 


Voac 

■aft 

ihc 

dn 


Gabu 


a] 

b' 




■t 


y 

T 


*) M. I 
s ) F. B 
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Die Kc nstitution des Ibogamins (I) und seiner Monomethoxy-Derivate Ibogain 
(II) und Tabernanthin (III) ist kiirzlich aufgeklart worden 2 ). Das in dicsen Alkaloiden 
als Strukturelement entlialtene Isochinuclidinsystem ist bis jetzt ausschliesslich in 
Inhaltsstotfen von Apocynaceen des Subtribus Tabernaemontaninae fcstgestcllt wor¬ 
den und di rfte daher als recht spezifischcs Merkmal filr die chemische Synthesefaliig- 
keit dieser Gattungen gelten. Beim Vcrsuch eincr cheinischen Klassifizierung dcr 
Famiiie A bocynaceae 3 ) konnte dieser Beziehung zwischen Synthesefaliigkeit und 
Morphologic eine gewisse Bedeutung zukommen. Ober die Verbreitung dor bis jetzt 
bekannten Alkaloide vom Isochinuclidintypus gibt Tab. 2 Auskunft. 


Tabelle 2. Verbreitung von Isochinuclidin-Alkaloiden im Subtribus Tabernaemontaninae 


Spezies 

I 

II 

III 

V 

VI 

VII 

VIII 

l abei nanthe iboga . 

+ a)b) 

+ b) c ) 

+ b)C) 


+ b ) 



Tube 3 naemonlana 

op} ositi/olia . .. 

psycholrifolia . 

aiiitralis . 

4-") 



+ ") 

+ u ) 

+ ") 

-I") 
+ ") 



ConOjiharyngia durissima . . . 






+•) 

+ ') 

Krvatrimia 

cor Anar ia . 

div iricata . 




4- '■) 

+ ") 




Steminadcnia 

gale otti ana . 

donnell-smithii . 

+ e ) 


+ e ) 


+ e ) 

+ e ) 


Voacanga 

aft. cana . 

Iho.tarsii, var. obtusa .... 
dregei . 





4 ') 

+ r ) 

+ 8) 



Gabnnea eglandulosa . 





+ ") 



a ) C. A. Burckharut, R. Goutarel, M. M. Janot & E. Schlittlkr, Helv. 35, 
'642 (1952). 

b ) 1). F. Dickel, C. L. Holden, R. C. Maxfield, T.. E. Paszek & W. 1. Taylor, 

J. Amer. chem. Soc. 80, 123 (1958). 

c ) ‘ T. A. Henry, «The Plant Alkaloidsn, J. A. Churchill Ltd., I.ondon 1949, 

p. 768. 

d ) M. Gorman, N. Neuss & N. Cone, Abstracts 133rd Meeting ACS, San 
; Francisco, April 1958, p. 57 N. 

e ) F. Walls, O. Collera & A. Sandoval, Tetrahedron 2, 173 (1958). 

f) M. M. Janot & R. Goutarel, C. r. hebd. Seances Acad. Sci. 240, 1800 
(1955). 

K) B. O. G. Schuler, A. A. Verbeek & F. L. Warren, J. chem. Soc. 1958, 
4476. 

") Oletta S. A., Belg. Pat. 555059 (16. 2. 57). 

*) lliese Arbeit. 


2 ) M. F. Bartlett, 11. F. Dickel & W. I. Taylor, J. Amor. diem. Sue. 80, 126 (1958). 

3 ) F. lvcHTE & i. Korte, Z. Naturf. 10b, 499 (1955). 
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Die ebenfalls zum Subtribus Tabernaemontaninae gehorende Cattung Conopharyn- 
gia ist bis jetzt chcmisch kaum bearbcitet worden; definierte Inhaltsstoffe sind in der 
Litcratur niclit bcscliricbcn. Von der in der tropischen Zone heimisehen Gattung 
fiihrt Dalzill 4 ) acid in Wcstafrika vorkommcnde Artcn auf, von dencn Cmopharyn- 
gui durissimei Stapi* am weilesten verbreilet ist. Tn der Eingoboreiienmcdiziu findct 
sie u.a. als Analgeticimi mid zur 1 ’.ekiimptung der Miidigkcit Vcrwendung 6 ). 

Wir bericbtcn flier liber basische Inhaltsstoffe dieser Pflanze, die wr aus Stamm- 
nnd Wurzclrinde isolierten. Die untcrsuchten Pflanzenteile wurden an verscliiedenen 
Orton der Elfcnbeinkiistc gesannnelt, ilirc botanisclic Idcntitat dtirftc gcsichert sein. 

Zur Gcwinnung der Gcsamtalkaloide wurde die gemahlcne Droge nit Metlianol 
cxtrabicrt, der Extrakt von schwerldslichen Begleitstoffen betreit und der verbleibende 
Kiickstand zwisclien verd. Essigsaure und Chloroform vertcilt. Die dalx.i abgetrenntc 
Eraktion der schwachen I’asen wurde dann an Aluminiumoxyd clnoiriatographiert, 
vvobei in der Reihenfolge der Elution mit Losungsmitteln steigender Polaritat die in 
Tab. 3 zusammengefassten Alkaloide erlialten wurden. 


Tabclle 3. Alkaloide aus Conopharyngia durissima Stapf 


Alkaloid 

Sm]). 

m 

kln<) 

1> Kites") 

Isolicrt 
aus «) 

Suinnienformcl 

Isovoacangin . . . 

155 156 

- 51 

5,65 

VV„ S. 

^22^ 58^2^3 

Conopharyngin . . 

141 143 

41 

5,61 

W., S. 

c 2 ,h, 0 n 2 o 4 

Alkaloid E . . . . 

191-193 

— 

7,26 

\v., s. 

— 

Conodurin. 

222-225 il ) 

101 

unloslich 

\v. 

k'4,H l0 N 4 O 5 ±CH 2 

Conoduramin . . . 

215-218'’) 

- 77 

7,00; 5,40 

\v. 

C 41 H i)0 N 4 O b ± CH t 


a ) Ilnter Zers.; *’) In der Kapillare bei 210° eingesteckt; uliter Zers. Bei langsanrem 
Erliit7.cn Vcrkolduiig obcrhalb 200. c ) in Chloroform. <i)Wir vcrdankei diese 
Messungcti Ilerrn Dr. W. Simon, Ziiricb. Methodik: W. Simon, E. KovAts, I.,. 11. 
Chouard-dit-Jean & E. Heilbronner, Helv. 37, 1872 (1954). e ) W. = 'Vurzel- 
rinde, S. ~ Stammrindc. 

Isovoacangin (VII) wurde kiirzlich aus der in Mittelamerika heimischen Stemma- 
deniadonnell-smithii isolicrt und seine Struktur bewiesen*). Die physikaUschenDaten 
unscres Alkaloids und sein Abbau zu Tabernanthin (III) lassen keinen Zweifel an 
seiner Idcntitat mit Isovoacangin. 

Conopharyngin (VIII) ist ein ncues Alkaloid, das aus Metlianol in lcrbcn Poly- 
edern kristallisiert. Es hat die Summon formel C 2 .,H., 0 N,,() 4 und cnthiilt diei Methoxyl- 
gruppcn. Nadi Kuiin-Roim wurde cine C.-Methylgruppe bestimmt, die durcli den 
Nachweis von Propionsaure unter den Oxydationsprodukten als Teil einer C-Athyl- 
gruppe definiert wird 7 ). Das UV.-Spektrum dcs Conopharyngins entspricht dein des 

’) J. M. Dai.zikl, «Tlie Useful I’lants of West Tropical Africa*, Crown Agcrts for Oversea 
Governments and Administrations, London 1937, p. 370. 

5 ) J. Kkrharo & A. Bouquet, «Plantes medicinales et toxiques de la Coted’ voire - Haute 
Volta*, Vigot Freres, Paris 1950, p. 185. 

B ) ]•'. Wai.i.s, O. Collera & A. Sandoval, Tetrahedron 2, 173 (1958). 

7 ) Zur Methodik vgl. (a) H. Bickei., II. Schmid & B. Karrer, Helv. 31, 649 (1955); 
(b) E. I’ercheron & R. Goutarel, Bull. Soc. chiin. France 1957, 1198; (c) M. Jurgcek, M. Sov- 
cek, J. ChurAcek & F. Render, Z. analyt. t hem. 165, 109 (1959). 
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5,6-Dimethoxy-2,3-dimethylindols 8 * ): damit konnen zwei der drei vorhandenen Meth- 
oxylgruppen nach Lage und Stellung fixiert vverden. Die dritte ist Teil eincr Methyl- 
estergruppierung, die im IK.-Spektrum als Bande bei5,8/t in Erscheinung tritt. Sie 
kann alkalisch verseift und die entstehende Conopharynginsaure in saurern Milieu 
decarboxyliert werden. Das so gebildete Decarbomethoxyconopharyngin C 21 H 28 N 2 0 2 
(IV) wurde in zwei Modifikationen mit Snap. 136-137° bzw. 146-147° erlialten. Durch 
eine analoge Eliminierung der Estergruppe konnten bereits fruher Voacangin (VI) mit 
Ibogain (II) 8 ), Coronaridin (V) mit Ibogamin (I) 10 ) und Isovoacangin (VII) mit Ta- 
bernanthin (ID) 6 ) verkniipft werden. Voacangin und seine Analogen lassen sicti rela- 
tiv schwer verseifen, die zugrunde liegenden Sauren aber leiclit decarboxylieren. Die¬ 
ses Verhalten findet einen Ausdruck in der Dormnlierung des Voacangins als 18- 
Carbomethoxy-ibogain 2 ) 11 ): die Estergruppe ist quartarer Natur und gleiclizeitig leil 
einer substitui'erten Indolyl-(2)-essigsaure 12 ). Wir haben nun bei Estern vom Typ 
des Voacangins festgestellt, dass sicb diese auch in einer Stufe decarbomethoxylieren 
lassen, wenn man sie mit geeigneten Aminen zur Reaktion bringt. Der Vorgang kann 
als Fragments:rung 13 ) folgendermassen formuliert werden: 




R t r j ■ 


R-l- 


H 


'N" 

h r 

R'NH 2 -> c=o 

I 

,v OCH, 


c 


-► R 


H. ^ I f'n 
\© .C J O e (+ R'N HCOOCHj) 
R'-N I 



H OCI1., 


Die Ausbeuten an decarbomethoxyliertem Alkaloid sind besonders bei Verwen 
dung von Athr.nolamin oder Hydrazinhydrat als Basen optimal; das letztere schiitzt 
durch seine reduzierenden Eigcnschaften gleiclizeitig die empfindlichen Indolbasen 
vor autoxydativen Nebenreaktionen und fiihrt so zu besonders reinen Produkten. 
Audi Conopharyngin wurde mit Hydrazinhydrat decarbomethoxyliert: das entste¬ 
hende Produkt war identisch mit der oben beschriebenen Substanz IV. Es ist inn ca. 
2 pK-Einheiteh starker basisch als Conopharyngin; ahnliche pK-Unterschiede beste- 
hen auch bei den Substanzpaarcn Voacangin-Ibogain und Isovoacangin-Tabernanthin. 

Obwohl der direkte Beweis fiir die Identitat des alicyclischen Teiles von Conopha¬ 
ryngin mit demjenigen von Ibogamin 2 ) noch erbracht werden muss, glauben wir aid 
Grund der vorliegenden Beobachtungen, dass fiir Conopharyngin die Struktur VIII 
des 12,13-Dimethoxycoronaridins und fiir sein Decarbomethoxylierungsprodukt 
diejenige des 12,13-Dimethoxy-ibogamins (IV) als sehr wahrscheinlich gelten kann. 


8 ) N. Neusi, H. D. Boaz & J. W. Forbes, J. Amer. cliem. Soc. 76, 2464 (1954). 

°) M. M. Jaxot & R. Goutarel, C. r. liebd. Seances Acad. Sci. 241, 986 (1955). 

10 ) M. Gorman, N. Neuss & N. Cone, Abstracts 133rd Meeting ACS, San Francisco, April 
1958, p. 57N. 

11 ) A. LeIIiu, R. Goutarel & M. M. Janot, C. r. liebd. Seances Acad. Sci. 245, 1 141 (1957). 
Vi ) Vgl. W. Schindler, Helv. 41, 1441 (1958). Indolyl-(2)-essigsaure wird bcim Schmelzen 

decarboxyliert. ])ieser Vorgang diirfte als Fragmentierung des Carboxylations der Indoleninform 
aufzufassen sein: Die baseninduzierte Fragmentierung des Voacanginols zu Ibogain und Form- 
aldehyd 11 ) verlaift aluilich. 

n ) C. A. Grub, lixperientia 13, 126 (1956). 
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Die bei den Chinolin- und Isochiuolin-Alkaloiden rclativ hiiufig auitretendc ortho- 
Dimethoxy-Substitution findet sicli in dor Indolrcihc scltcncr. Untcr den Slrychnos- 
Alkaloiden ist das Brucin der bekannteste Vertrcter dieses Typs, in der /4-Carbolin- 
rcihe die Reserpiline und das kiirzlich in seiner Struktur aufgekliirte Seredin 14 ) aus 
Rauwoljia- Arten. Mit deni Conopharyngin ist nun der erste Vertreter dieses Substitu- 
tionstyps in der Gruppe der Isochinuclidin-Alkaloide aufgefunden woiden. 

Anscliliessend an Conopharyngin wurde in sehr geringer Menge ein Nebenalka- 
loid E von der Saule eluiert. Es kristallisiert aus wenig Metlianol in 1 ingen Nadeln, 
aus Ather inPrismcn von Snip. 191-193° (Uraw. oberhalb 160°). Die Substanz ist niclit 
sehr stabil. Das U V.-Spektrum ist durch Maxima bei 210 und 305 in/r cnarakterisiert; 
das IR.-Spektrum enthalt Banden bei 2,90 (NH), 6,08 (C=C) und .13,53 n (o-disubst. 
Phenyl). > 

Conodurin und Conoduramin sind zwei weiterc none Alkaloidc, denen auf Grund 
der Elcmcntaranalyse und der ebullioskopisch bestiinmten Molekula: gewichte von 
600-900 die Summenformeln C 41 _ 42 H 50 _ 52 N 4 O 5 bzw. C 41 _ 42 H 50 _ 52 N 4 O 8 zugeschrieben 
werden miissen. Somit sind sie wie die Voacanga -Alkaloide Voacamin 1 ’) und Voaco- 
rin 16 ) zu der Gruppe der dimeren, zvveisaurigen Indolbasen zu zahlen, was auch auf 
Grund weiterer Ahnlichkeiten in ilirem Verhaltcn berechtigt erscheint., 

Conodurin kristallisiert aus Methanol-Aceton in kurzen Prismen. Wegen der niclit 
sehr charakteristischen Zersetzung bei 222-225° (nach Dunkelfarbung c berhalb 200°) 
wurde die Substanz durcli 24stufige CRAiG-Verteilung auf Reinheit gepriift. Die 
ermittelte Verteilungskurve entspricht derjenigen einer einheitlichen Substanz. Cono¬ 
durin enthalt drei Methoxylgruppen, woraus ebenfalls auf das Vorliege l einer dime¬ 
ren Struktur geschlossen werden katin. Eine starke Bande im IR.-Spektjrum bei 5,8 /,i 
lasst vennuten, dass zwei der drei Methoxylgruppen Estergruppierungen angehoren. 
Das UV.-Spcktruin ist demjenigen lies Voacamins ahnlich. Im Gegensi tz zu diesein 
Alkaloid enthalt Conodurin keine N-Metiiylgruppe; eine Identitiit ist auch wegen der 
hohen negativen Drehung des Conodurins von —101° ausgeschlossen. Im Gebiet der 
NH-Absorption sind im IR.-Spektrum (CH 2 C1 2 -L6sung ca. 1,5-proz.) zwei Banden 
bei 2,90 und 2,98// enthalten. Zwei nach Kuiin-Roth bcstimmbarc C-Methylgruppen 
sind sehr wahrscheinlich nicht an Methylengruppen gebunden, da unte: den Oxyda- 
tionsprodukten keine Propionsaure nacbgewiesen werden konnte. 

Conoduramin ist nach dem Kriterium der durch 24stufige CRAiG-Verteilung er- 
mittelten Verteilungskurve ebenfalls einheitlich. Es kristallisiert aus Methanol-Ace¬ 
ton in Nadelchen, die keinen charakteristischen Sclimelz- oder Zersetzungspunkt 
aufweisen, sondern bei langsamem Erhitzen verkohlen. Es ist in dieser Beziehung 
dem Voacorin ahnlich. Wie dieses enthalt Conoduramin drei Methoxylgruppen, von 
denen zwei Methylestergruppierungen angehoren diirften (starke Carbonylbande bei 
5,8 //). Das UV.-Spektruin ist dem dcs Voacorins ahnlich, eine Identitiit mit diesem 
Alkaloid wird jedoch durch die spez. Drehung von —77°, das Fehlen einer N-Methyl- 
gruppe und durch Unterschiede im IR.-Spektrum ausgeschlossen. 

Die beiden dimeren Conopliaryngia -Alkaloide wurden bis jetzt nur aus Wurzel- 
rinde isoliert. Das Vorkommen dimerer Indolalkaloide neben monomeren Basen des 

,4 ) J. Poisson, N. Nruss, R. Goutarel Sc M. M. Janot, Bull. Soc. chim. Prance 1958, 1195. 
,5 ) M. M. Janot & 11. Goutarel, C. r. liehd. Seances Acad. Sci. 240, 1719 (1955). 
lr> ) R. Goutarf.l & M. M. Janot, C. r. hebd. Seances Acad. Sci. 242, 2981 (1 )56). 
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Isochinuc idintyps erlaubt einc weiteie Differenzierung der eingangs erwahnten Gat- 
tungen n; ch chemischen Gesichtspunkten, wodurch die Gattung Conopharyngia ip 
unmittclharc Vorwandtschaft zur Gattung Voacanga gcriickt wink 

Wir da ikon uuseror Microanalytischcu Ahtcilimg (I.eiLung Dr. II. \Vac:n i%ii) liir die analyli- 
schen Date a, der Analytischen Abteilung (Loitung Ur. R. Mlykk) fiir Papicrchromatogramme 
und Molekelargewichtsbcstiinmungen und dem Organisch-physikalisch-chcmischen I.aboralorium 
(Leitung D\ E. Girod) fiir die Aufnahme und Interpretation der Spektren. 

Experimenteller Tell 17 ) 

I. Aufarbeitung des Orogenmaterials 

1. Starr.mrinde . - a) Gewinnung von Rohalkaloidfraktionen. 2,8 kg gcmahlene Stanunrinde 
von C. dunssima wurden mit ca. 30 1 Methanol crschopfend perkoliort, der Extrakt iin Vaknum 
auf 2 1 ein^eengt und in 3 1 10-proz. Essigsilure eingeriihrt. Nacli Abtrennung ausgefallener Be- 
gleitstoffe vurde die wasserige I.osung zunachst mit Petrolilther und dann mit Chloroform 
(4x2,51) aisgescluittelt. l)er Chloroform-Extrakt vvurde nach Behandeln mit verd. Sodalosung 
zur Trockn: verdampft und der Riickstand in verd. Essigsaure aufgenommen. Nacli Versetzen 
mit Ammo link (pH 10) warden die freigesetzten Rohbasen mit Ather (Rohbasenfraktion A-l, 
7,5 g) und Chloroform (Rohbasenfraktion A-2, 1,1 g) ausgeschiittelt. Aus der urspriinglichen, 
wasscrig-es: igsauren Losung wurde nach Einstellen auf pH ca. 10 cine weitere Rohbasenfraktion 
B, 3,5 g, m t Ather extrahiert. 

b) Chrimatographie der Rohbasenfraktion A-l. 7,5 g Rohalkaloide wurden in 250 ml Benzol 
gelost und i lit 250 ml Petroliither versetzt, wobei 2 g des Materials amorph ausfielen. Uer gekliirte 
Uberstand vurde iiber 225 g Aluminiumoxyd (Woelm, neutral, Akt. I) filtriert und mit je 500 ml 
der in der Vabelle angegebenen Losungsmittel nachgevvaschen. 


Fraktion 

Losungsmittel 

Gewicht 

Bemerkungen 

1- 6 

Bzl-Petr. 1:1 

Spur 

amorph 

7- 8 

Benzol 

395 mg 

Isovoacangin. Ndln. ans MeOH. Smp. 153 155° 

9 12 

Benzol 

050 mg 

Gemisch, aus MeOH Ndln. 1 Polyeder, Smp. 120 130° 

13-18 

Benzol 

580 mg 

| Conopharyngin, aus MeOH Polyeder, Smp. 133 137° 

19-21 

Bzl-Ath. 9:1 

520 mg 

22-28 

Bzl-Ath. 9:1 

730 mg 

Alkaloid E, aus wenig MeOH Spur langer Ndln. 
Smp. 191-193° 

29 32 

Bzl-Ath. 9:1 

320 mg 

amorph 

33-38 

Bzl-Ath. 1:1 

630 mg 

amorph 

39-11 

Ather 

100 mg 

amorph 

42-44 

Methanol 

1,25 g 

stark gefarbt 


c) Crai z-Verteilung der Conopharynginfraklionen. 580 mg Kristallisat aus den E'raktioneii 
9-21 wurde i bei pH 3,1 verteilt. Hie Fraktionen 2 -11 (Maximum l-'raktion 6) enthielten Cono- 
pharyngin. Snip. 139-141° (aus Methanol); aus Ather-Petroliither derbe Polyeder, Smp. 141-143°. 

2. Wur :elrinde. - a) Gewinnung der Rohalkaloidfraktionen. 3,8 kg gcmahlene Wurzelrindc 
von C. duri sima wurden mit ca. 40 1 Methanol perkoliert. Beim Einengen des Extraktes schieden 

17 ) Wo nichts anderes erwahnt ist, wurden die korrigierten Smp. auf dem Koflijr-BIocU, die 
spez. Hrehi.ngen in Chloroform (c — 1) bestimmt. Fiir die plv-Messungen vgl. Fussnote (•!), 
Tab. 3. Die Gegenstromverteilungen wurden 24stnfig in einem System, liestehend aus Zitronen- 
saure-Phosphat-Puffer nach Me Ilvaine, Handbook of Chemistry and Physics, 38th Ed., Chem¬ 
ical Rubbe- Pub!. Co., Cleveland, Ohio, p. 1615, und Benzol-Ather 1:1 durchgefiihrt. Die 
UV.-Spektren wurden in Methanol auf einem Bf.ckm AN-Spektrophotomctor 1)K2, die IK.-Spek¬ 
tren auf einem PERKiN-Ei.MER-Spektrophotometer, Mod. 21, mit NaCl-Piisma aufgenommen. 

















i 


sich 48 g kristallisierter Bcgleitstoffe ah, wovon abfiltriert wurde. Das eingccngtc Filtrat wurde 
'vie der Stammrindenextrakt wciterverarbeitet und lieferte Rohbasenlraktion A;l, 29 g, Roh- 
basenfraktion A-2, 3,7 g, und Rohbasenfraktion B, 3,5 g. 

b) Chromatographte von Rohhasenjraktion A -7. Die 29 g RohalkaJoide wurden in 500 mi 
Benzol gelost, init 500 nil Petrolather versetzt und vom gebildeten Niedersclilag (7,4 g) befreit. 
Das Filtrat wurde fiber 700 g Alltininiumoxvd Merck (stand, nacli Brockmann, Akt. II) liltriert 
mid mil je 2 1 der angefiihrten Ldsungsmittel naeligewaschen. : 


Fraktion 

Ldsungsmittel 

Gewicht 

—.- ■ - - - -—- -;- 

Bemerkungen i 

1 - 3 

Bzl-I’etr. 1 : 1 

0,22 g 

A 

atnorph ;j 

4- 6 

Benzol 

1-22 g 

Isovoacangin, aus MeOII Ndln., Smp. 153-155° 

7- 8 

Benzol 

1-47 g 

Alkaloid E, aus wenig MeOH Ndln., Smp. 188-189°, 
50 mg i 

9 13 

J icir/.ui 

3.32 g 

('niiixlm in, aus MoOIf kurze I’ri.smen, 

Smp. 210 215° (Zers.) 

14 

Benzol 

0.22 g 


15-20 

Bzl-Atli. 9:1 

3,03 g 

Conoduramin, aus MeOH Nadclchen, 
verkohlfc > 200° 

21-24 

Bzl-Ath. 4:1 

1,82 g 

amorph 

25 26 

Bzl-Atli. 1 : 1 

0,89 g 

amorph 

27-29 

Athcr 

1,89 g 

amorph 

30-31 

Ath.-MeOH5% 

2,35 g 

amorph 

32 

Methanol 

1.34 g 

amorph 


c) Chromaiographie der Mntierlangen der Fraktionen7 8: Isolierung von Conopharyngin. 0,88g 
der Mutterlaugcnriickstande (nach Abtrennung von Alkaloid E) wurden nochirals an 50 g 
Aluminiumoxyd (Woelm, neutral, Akt. I) chromatographiert. Die Benzolfraktionen 17-19 (je 
100 ml) lielerten aus Methanol wenig Conopharyngin vom Smp. 138-140°, Misch-Smp. init reinem 
Conopharyngin 140—142". Andere krist. Stolfe wurden nicht erlialten. 

II. Charakterisierung der Reinalkaloide 

1 . Isovoacangin. a) Das (lurch Chromatographic der Rohalkaloide aus Stamm- und Wurzel- 
rindcn i.soliertc Isovoacangin wurde ausMethanol umkristallisiert: farbloseNadeln, Smn. 155-156°, 
(aif/ = -51°, pKjtics = 5,65. - UV.-Spektrum, 2 mnx m/t (log e): 227,5 (4,57), sh. 271(3,79), 299 
(3,90). IR.-Spoktruin vgl. Fig. 1. 

C 22 II 2s O, n 2 Her. C 71,71 11 7,66 0 13,03 N 7,60 (2)0(41, 16,85 (C)CH 3 4,07% 

'(368,48) Clef- „ 71,76 ,. 7,64 ,, 13,51 ,, 7,29 ,, ’ 16,50 „ 3,90%>«) 

b) Verseifung und Dccarboxylicrung zu Tabernanthin. 100 mg Isovoacangin wurden in 2,5 ml 
methanolischer 20-proz. KOH 6 Std. unter Riickfluss erhitzt, das Methanol im Vaku im entfernt 
und der Riickstand in Wasser klar gelost. Nach Zugahe von HCI bis pH 2 wurde atif detn Wasser- 
bad 1 Std. erwannt: C0 2 -Entwicklung. Die saurc Losung wurde mit Ticrkohle betandelt und 
mit Nil, versetzt. Die ausgefallencn Bascn warden abgesaugt und aus Methanol kvistallisiert: 
66 mg farblose Nadclchen, Smp. 204 -206° (Kapillarc, unkorr ). Nach Hochvakumru ublimation 
Snip. 211 212°, nach Umwandlung bei ca. 200°. Misch-Smp. mit authentischem Tabernanthin 19 ) 
206-208°. | a If, 4 =-35,2° (c = 0,78), [ajfj 1 = -41,7° (c = 0,5 in Accton) 2 "); pICjticB- = 7-85. - 
UV.-Spektrum, 2 max m/i (log e): 228,5 (4,54), 270 (3,66), 299 (3,79). IR.-Spektrtim identisch mit 
demjenigen der authentischen Probe. 

H 8,44 N 9,03 OCH, 10,00% 

., 8,34 ,, 9,03 10,69% 


C, 


(310,44) 


Ber. C 77,38 
Cot. ., 77,46 


ls ) Nach Kuhn-Roth. 

,B ) h'Lir dieses 1’raparat ermittelten wir Smp. 203 


204° 


°) J. Delourme-IIouoic, Ann. pliarm. franf. 4, 30 (1946), land [aj u = -40° (Ace,:on). 
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2. Conopharyngin. — a) Das aus der Craig-V erteilung (vgl. I-l-c) erhaltene Cor opharyngin 

wurde nochmals ans Ather-Petrolather kristallisicrt: Polyeder Strip. 141-143°; — 40,5°; 

pKJics= 5,01. UV.-Spcktrum, A roax m/t (logs): 224,5 (4,47), 304 (4,05). IR.-Spektrum vgl. Fig. 2. 

( 'jjH,„ 0,N 2 Her. C 00,32 117,50 N 7,03 (3)OCII, 23,34 (C)CH 3 3,70% 

(308,40) (‘.of. ,,08,00; 00,04 ,. 7,57; 7,48 ,, 7,10 ,, ' 23,57 ,, 3,34% 

0) Vcysri[nnf> mill 1 Irciirliit.xvlifrittif* ../t IV. 200 mg ('.oimpharyngiu wiirtlcii in 5 nil 20-proz. 
methaiiolisclicr KOI I 0 Std. miter Ritckfluss erhitzt, das Methanol ini Vakininr entfernt, dcr 
Riickstand in Wasser klar geliist, mit HC1 angesauert und 2 Std. auf 80° erhitzt: C0 2 -Entwicklung. 
Nach Entfiirben mit Tierkoltlc wurde die Base mit NH, gefallt, abgesaugt und aus wen:g Methanol 
umkristallisiert: 85 mg farblose Nadeln, Snip. 136-137°; [a]fy ——42,6° (c = 0,82) pKJics — 
7,66. UV.-Spektruni, A milx m/t (log c ): 228 (4,42), 304 (3,90). IR.-Spektrum: (C1I 2 C! 2 ): Banden 
bei 2,90 (Ni l); 6,12, 6,27 und 6,37 /t (Aryl). 

C 2 ,H, s O,N, Bcr. C 74,08 H 8,29 N 8,23 (2)OCH, 18,20% 

(340,45) Ccf. ,, 73,97 „ 8,35 „ 8,31 ,, 18,74% 

3. Alkaloid E. Das aus den Fraktionen 7-8 dor Cliromatographie (vgl. I—2—b> erhaltene 
Alkaloid wurde aus Ather umkristallisiert: Prismcn, die sich oberhalb 160" in lange Hadeln uni- 
lagern, Snip. 191-193°, pKJics 7,26. - UV.-Spektruni, A max in// (li ] "(° n ): 210 (1015), 305 (047). 
IR.-Spektrum vgl. Fig. 3. 

4. Canadurin. Die aus den Fraktionen 9-13 dcs Clironiatograinnis (vgl. 1-2-b) erhaltene Base 
wurde aus Mctiianol-Aceton umkristallisiert: kurze Prismen, die sich oberhalb 200° dunkel farbcii, 
Snip. 222-225° (Zers.); [oc]^ 3 = — 101°; unloslich in 80-proz. MCS; Verteitungskoefizient bei 
pH 4,1:4 (aus Verteilungskurve). - UV.-Spektrum, A max m/t (log e): 225 (4,78), 285 (4.19), 292,5 
(4,16). IR.-Spektrum vgl. Fig. 4. 

a) C 4 ,H 5 |,°r,N 4 (678,88) Her. C 72,54 11 7,44 0 1.1,78 N 8,25 (3)OCH 3 13 75% 

b) C 12 H 52 0 5 N, (692,90) ,, ,,72,80 .,7,56 ,.11,54 „ 8,08 ,, 13 43% 

Get. ,,72,30 ,,7,53 ,,11,94 „ 8,16 ,, 13 23% 

2(C)CIIj Ber. fiir (a): 4,42, tiir (b): 4,32%. Gef. 4,28% 18 ). 

Mol.-Gew. (cbullioskopisch in Benzol): Gef. 600. 

5. Conoduramin. Das aus den Fraktionen.15-20 des Chromatogramms (vgl. I-2-U) isolierte 
Alkaloid wurde l)ci pH 4,0 auf Einheitlichkeit gepriift (Verteilungskoeffizient aus VVteilmigs- 
ktirve: 0,28). Das dabei in den Fraktionen 2-10 cnthaltenc Conoduramin wurde aus Methanol- 
Aceton umkristallisiert: farblose Niidelchen, die in der Kapillare bei langsamem Erhitzen ober- 
lialb 200° vcrkolilen, ohne bis 300° zu schmelzcn. Beiin Einbringen der Kapillare in de l auf 210 ’ 
vorgeheizten Block und raschem Weiterheizen Zersetzung unter Aufschaumen bei 215-217°. 
[a]£f = —77,5°; pKjics = 7,00 und 5,40. - UV.-Spektrum A max m/t (log e): 228 (4,75), 287 
(4,14), 294,5 (4,17). IR.-Spektrum vgl. Fig. 5. 

a) C^H^O^ (694,88) Ber. C 70,87 H 7,26 N 8,07 (3)OCH, 13,41 2(C)CH, 4,32% 

b) F 42 H 52 0 9 N 4 (708,91) ,, ,,71,15 ,,7,40 „ 7,90 „ 13,13 „ ',23% 

Gef. ,, 70,85 „ 7,35 ,, 7,91 „ 12,67 ,, 2,39% 

., ,, 71,16 ,, 7,39 

Mol.-Gew. (cbullioskopisch in Benzol): Gef. 900. 

III. Decarboinethoxyllerung von Isochinuclidinalkalolden durcli Amine 

1. lbogain aus Voacangin. - a) Mit Hydrazinhydrat: 7,36 g Voacangin, 40 ml abs. Athanol 
und 40 ml Hydrazinhydrat wurden 48 Std. unter Riickfluss erhitzt. Die beiin Abki hlen cin- 
setzende Kristallisation wurde durcli vorsichtige Zugabc von Wasser und Eiskiihlung vervoll- 
standigt. Nach Absaugen 5,13 g lbogain mit Snip. 144-146°. Nach Umkristallisieren aus Methanol 
war das Produkt rein; Snip. 149-151°. 

b) Mil Athanolamin: 1,5 g Voacangin, 10 ml abs. Athanol und 17 ml Athanolami i wurden 
48 Std. unter N 2 am Ruckflusskiihler erhitzt. Darauf wurde im Vakuum eingedampft, < er Riick- 
stand mit Wasser versetzt, ausgeatliert, die Atherphase mit Wasser gewaschen, iiber Natrium- 
sulfat getrocknet und eingedampft: 1,135 g Rohbascn. Diese wurden bei pH 4,7 ver eilt: aus 
Fraktionen 5-1.6 crhielt man 800 mg lbogain. Snip. 146-149°, die nach Umkristallisieren ans 
Methanol 750 mg reines lbogain, Snip. 152 153", tieferten. 
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2. Tabenianthin aus I sovoacangin. 140 mg robes Isovoacangin, Snip. 145-150°, wurden in 
1,5 ml abs. Athanol und 1,2 ml Hydrazinhydrat 24 Std. unter Kiickfluss erhitzt. Die angefangene 
Kristallisation wurde durch Wasserzugabc und Eiskiihlung vervollstandigt und das Produkt ab- 
filtricrt: 100 mg Tabernanthin, Smp. 203-208°. Nach einmaligcm Umkristallisieren aus Methylen- 
chlorid-Metharol war die Substanz rein, Smp. 207-209°; Miscli-Smp. mit authentischem Taber¬ 
nanthin ohne Depression. 

3. Decarbomethoxylierung von Conopharyngin. 830 mg Conopharyngin, 5 ml abs. Athanol und 
5 ml Hydrazinhydrat wurden 48 Std. unter Kiickfluss erhitzt. Die nach Abkiihlen erfolgte Kri¬ 
stallisation wurde durch Wasserzugabe vervollstandigt; 710 mg Decarbomethoxyconopharyngin 
(IV), Smp. 145-145°, Misch-Sinp. mit Conopharyngin stark erniedrigt. Einmaliges Ilmkristalli- 
sieren aus Ather-Petrolather gab reines IV; Smp. 146-147°. Im Gemisch mit der Modifikation 
vein Smp. 136 137° (siehe oben) wurde Umwandlung ab ca. 130“ und Smp. 146 -147° beobachtet. 

SUMMARY 

One known and four new alkaloids have been isolated from C. ditrissimu Staff. 
I sovoacangin e (VII) (first isolated from Stemmadenia), conopharyngine (VIII), and 
possibly also Alkaloid E are monomeric isoquinuclidine bases found in root and stem 
bark; conodurine and conoduramine, however, are dimeric and found only in the 
roots. A mild and simple method is described for the decarbomethoxylation of ester 
bases ct the voacangine type to substances of the ibogaine type. 

Wissenschaftliche Laboratorien der J.R. Geigy A(i. 


170. Elektrodenglaser mit Zusatz von Germaniumdioxyd 

Toil IP) 

von W. Simon, G. H. Lyssy, P. F. Sommer und Dorothee Wegmann 

(12. VI. 59) 

! 

1. Einleitung. - In der vorangehenden Arbeit 1 ) wurde tiber Elektrodenglaser 
berichtet, die aus bekannten Gliisern unter Ersatz von Siliciumdioxyd durch eine 
iiquimolekulare Menge Germaniumdioxyd hergestellt worden waren. Die Resultate 
schienen darauf hinzuweisen, dass sicli bei Zugabe von Germaniumdioxyd in Mengen 
der Grossenordnung 1 bis 4 Mol-Proz. Verbesserungen in der Verschmelz- und Ver- 
hlasbarkeit ohne wesentliche Beeintrachtigungen tier cleklromolorisclien Itigenscliaf- 
ten der daraus hergestellten Glaselt:k(roden eigeben. Aus diesem Gnnule wurde eine. 
systcmatiscllcre Untcrsuclmng tiber den Einlluss von Germaniumdioxyd in derarli 
gen Glaserniunternommen. In fiinf Elektrodenglasern bekannter Zusammensetzung 
wurden zuRiiesem Zwecke 0,5 bis 16,0 Mol-Proz. Siliciumdioxyd durch Germanium¬ 
dioxyd ersetzt. Von den fiir das Vcrhalten von Glaselektroden interessierenden 
Grosseit wunlcn nach tlre.i verschiedenen Ouelhmgsperioden der elekliische Mein- 
branwiderstand sowie der Alkalifehler in 0,1- und 1,0-n. Natronlauge bestinnnt. 





















